CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO
1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Glimepiride Accord, 2 mg, tabletki

2. SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazda tabletka zawiera 2 mg glimepirydu.
Kazda tabletka zawiera 156,756 mg laktozy jednowodnej.

Peiny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.
3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka.

Tabletki 2 mg: jasnoubwe , owalne, niepowlekane tabletki z diniziehca po jednej stronie,
gtadkie po drugiej stronie.

Linia podziatu na tabletce tylko utatwia rozkrusisew celu utatwienia potkrcia, a nie
podzielenia na réwne dawki.

4, DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Glimepiryd jest wskazany w leczeniu cukrzycy typg8y dietag¢wiczenia fizyczne oraz
zmniejszenie masy ciala nie wystarczajco skuteczne.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania
Do podawania doustnego.

Podstaw powodzenia w leczeniu cukrzycy jest wdava dieta, regularne wykonywanieiczen
fizycznych, jak réwnie rutynowe badania krwi i moczu. Tabletki lub insalinie pomogw
kontroli choroby, jéli pacjent nie przestrzega zalecanej diety.

Dawkowanie okréa sk na podstawie wynikow badanigstnia glukozy we krwi i w moczu.
Dawka pocatkowa wynosi 1 mg glimepirydu na dahleli taka dawka zapewnia dabkontrok,
nalezy zastosowéaten spos6b dawkowania w leczeniu podtrzyoyn.

Dla innych schematéw dawkowania dgste 8 odpowiednie wielkéci dawek.

W przypadku braku zadowadagj kontroli, dawk nalery stopniowo zwgksza, na podstawie
wynikéw kontroli glikemii; dawki naley podawa w odstpach wynoszcych od 1 do 2 tygodni
miedzy kolejno wprowadzanymi dawkami, do uzyskaniaki@y 3 lub 4 mg na dab

Tylko w wyjatkowych przypadkach dawka glimepirydugikéza nk 4 mg na dobdaje lepsze
wyniki leczenia.

Zalecana dawka maksymalna to 6 mg glimepirydu re.do

U pacjentéw, u ktérych podczas stosowania maksyepdiobowej dawki metforminy nie
uzyskano odpowiedniej kontroli, maa rozpocz¢ leczenie skojarzone z glimepirydem.



Utrzymujac dawle metforminy, leczenie glimepirydem najerozpocaé¢ od matych dawek, ktére
w zaleznosci od paadanego poziomu kontroli metabolicznej zkgza s¢, az do maksymalnej
dawki dobowej. Leczenie skojarzone rigleozpoczyné podscistym nadzorem medycznym.

U pacjentéw, u ktérych podczas stosowania maksyepdobowej dawki glimepirydu nie
uzyskano odpowiedniej kontroli, mea w razie konieczrioi rozpoca¢ leczenie skojarzone z
insuling. Utrzymujc dawle glimepirydu, leczenie insulinnalezy rozpoca¢ od matych dawek,
ktore zwkksza st w zaleznosci od pazadanego poziomu kontroli metabolicznej. Leczenie
skojarzone naley rozpoczyné podscistym nadzorem medycznym.

Zazwyczaj przyjcie pojedynczej dawki dobowej glimepirydu jest veystzajce. Zaleca i
przyjmowanie dawki leku na krétko przed lub w trigkabfitegosniadania, a w razie, gdy
pominigto $niadanie na krétko przed lub w trakcie pierwszelgovgego positku. W przypadku
pominigcia dawki, nie naley jej uzupetnia zwickszajc kolejm dawke. Tabletki naley potykat
w catasci, popijapc ptynem.

Jesli po przygciu glimepirydu w dawce 1 mg na dob pacjenta wygpi hipoglikemia, to
znaczy,ze mazna kontrolowa glikemie za pomog samej diety.

W zwiazku z tym,ze poprawa kontroli cukrzycy wie sk ze zwgkszeniem wraiwosci tkanek
na insulire, w trakcie leczenia zapotrzebowanie na glimepmgie st zmniejszy. Dlatego, aby
unikma¢ wystapienia hipoglikemii, we wiéciwym momencie nalg/ rozwazy¢ zmniejszenie
dawki lub zaprzestanie leczenia. Zmiana dawkowartize by réwniez konieczna w przypadku
Zmiany masy ciata, trybiycia pacjenta lub innych czynnikow, ktére zkszap ryzyko hipo- lub
hiperglikemii.

Zastapienie innych doustnych lekéw hipoglikemizugcych glimepirydem

Z reguty mana dokona zmiany innych doustnych lekéw hipoglikemizeych na glimepiryd.
Podczas zmiany na glimepiryd nafevzia¢ pod uwag wielko$¢ dawki oraz okres poftrwania
poprzednio stosowanego produktu leczniczego. Wdiiggh przypadkach, w szczegé#oo
lekéw przeciwcukrzycowych o diugim okresie pottria(np. chlorpropamid), zalecasi
zastosowanie kilkudniowego okresu wyptukania lekoelu zminimalizowania ryzyka
wystapienia reakcji hipoglikemicznych w wyniku dziatardddycyjnego.

Zalecana dawka pogtkowa wynosi 1 mg glimepirydu raz na dobV zaleznosci od odpowiedzi
na leczenie, dawka me by stopniowo zwikszana zgodnie z zaleceniami podanymieyy

Zastapienie insuliny glimepirydem

W wyjatkowych przypadkach, u pacjentéw, u ktérych meigd wyréwnanie cukrzycy typu 2
insulim, maze by¢ wskazana zmiana leczenia na glimepiryd. Zmianzenia natgy
przeprowadzapodscistym nadzorem medycznym.

Stosowanie u pacjentow z niewydolrizia nerek lub watroby

Patrz punkt 4.3.

Dzieci i mtodzie:

Brak danych dotyccych stosowania glimepirydu u pacjentéw w wiekuipep8 lat. Dane
dotyczice stosowania glimepirydu w monoterapii u dzieavieku 8 do 17 latgograniczone
(patrz punkt 5.1 oraz 5.2).

Dane dotycgce bezpieczestwa i skuteczniei stosowania glimepirydu u dzieci s
niewystarczajce, dlatego tejego stosowanie w tej grupie pacjentow nie jeldcame.

4.3 Przeciwwskazania

Glimepiryd jest przeciwwskazany u pacjentéw, uktbrwystpuja ponizsze objawy:



- nadwraliwos¢ na glimepiryd, inne pochodne sulfonylomocznika swltfonamidy lub na
ktorakolwiek substangjpomocnicz

- cukrzycainsulinozataa
- $piaczka cukrzycowa
- kwasica ketonowa

- ckzkie zaburzenia czyndoi nerek lub wtroby.

W przypadku cizkiego zaburzenia czynia nerek lub wtroby konieczna jest zmiana leku na
insulire.

4.4 Specjalne ostrzienia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania
Glimepiryd naley przyjmowa na krotko przed lub w trakcie positku.

W przypadku nieregularnego sgywvania lub pomijania positkéw leczenie tabletkami
Glimepiride Accord mge prowadz do hipoglikemii. Objawami hipoglikemii maghy¢: béle
gtowy, napady gtodu, nudiai, wymioty, znuenie, senné, zaburzenia snu, niepokoj ruchowy,
agresywné¢, ostabienie koncentracji, czujgw i czasu reakcji, depresja, dezorientacja,
zaburzenia mowy i widzenia, afazjazenia, niedowtad, zaburzenia czucia, zawroty gtowy,
uczucie bezradroi, utrata samokontroli, delirium, drgawki pochodizemdzgowego, senkoi
utrata przytomngi az do stanupiaczki wiacznie, ptytki oddech oraz bradykardia. Ponadto anog
wystapi¢ objawy zaburzenia regulacji uktadu adrenergiczntagae jak pocenie si wilgotna

skoéra, niepokoj, tachykardia, nagtienie, palpitacje, dtawica piersiowa oraz zabuiaeytmu
serca.

Obraz kliniczny w cjzkiej hipoglikemii mae przypomina udar.

Powyzsze objawy mzna zazwyczaj szybko zmniejszgrzez natychmiastowe podanie
weglowodanow (cukru). Sztuczne stodziki nieskuteczne.

Z daswiadczenia uzyskanego dla innych pochodnych sulfomgcznika wiadomoze pomimo
poczitkowej skutecznéi dziataniasrodkéw zaradczych, nmie dopé do nawrotu hipoglikemii.

Ciezka lub diugotrwata hipoglikemia, jedynie danée kontrolowana przez przygjie zwykle
stosowanych iléci cukru, wymaga natychmiastowego leczenia farn@koknego, a
sporadycznie hospitalizaciji.

Do czynnikdw mogcych wplyra¢ na rozwdj hipoglikemii nakey:

- niechke¢ lub (czsciej u pacjentow w podesztym wieku) niezddlépacjenta do wspotpracy

- niedazywienie, nieregularne przyjmowanie lub pomijanieifgi@w oraz okresowe
poszczenie

- zmiany w diecie

- brak réownowagi midzy wysitkiem fizycznym a ilécia spazywanych weglowodandéw

- spazywanie alkoholu; zwtaszcza z jednoczesnym pomijanesitkow

- zaburzenia czynrici nerek

- ciezkie zaburzenia czynidoi watroby

- przedawkowanie tabletek Glimepiride Accord

- niektére niewyréwnane zaburzenia uktadu endokrygiolmego wptywajce na metabolizm
weglowodandw lub zaburzenia regulacji hipoglikeméil(jna przyktad w niektérych



zaburzeniach czynioi tarczycy i w niewydolngci przedniego ptata przysadki lub
niewydolngci kory nadnerczy)
- jednoczesne przyjmowanie niektérych innych prodwkigczniczych (patrz punkt 4.5)

Leczenie tabletkami Glimepiride Accord wymaga ragaéj kontroli stzenia glukozy we krwi i
moczu. Dodatkowo zalecacsiznaczanie stenia hemoglobiny glikozylowanej.

Podczas leczenia tabletkami Glimepiride Accord wyame jest regularne kontrolowanie
czynndci watroby oraz obrazu krwi (w szczegokuboznaczanie liczby leukocytow i piytek
Krwi).

W sytuacjach stresowych (np. wypadki, operacjegtyca wskaza, zakaenia ze stanem
goraczkowym, itp.) mae by wskazana czasowa zmiana leku na ingulin

Brak danych dotycecych stosowania tabletek Glimepiride Accord u patdjes z cezkimi
zaburzeniami czynrici watroby oraz u pacjentéw dializowanych. U pacjentégiczkimi
zaburzeniami czynrici nerek lub watroby wskazane jest zapienie leku insulin.

Leczenie pacjentéw z niedoborem dehydrogenazy gh#ésfosforanowej (G6PD) pochodnymi
sulfonylomocznika mze prowadzt do niedokrwistéci hemolitycznej. Glimepiryd naty do
pochodnych sulfonylomocznika, dlatego rgleachowa ostraznosé u pacjentéw z niedoborem
G6PD i rozway¢ zastosowanie innego leku, ktory nie jest poch@lrifonylomocznika.

Tabletki Glimepiride Accord zawierajaktoz jednowodn. Pacjenci z rzadko wystujaca
nietolerancj galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub zespokitego wchianiania glukozo-
galaktozy, nie powinni stosowaego produktu.

45 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

W przypadku jednoczesnego stosowania glimepirydigktérymi innymi produktami
leczniczymi mae wystpi¢ niepaadane zwgkszenie lub zmniejszenie dziatania
hipoglikemizuacego glimepirydu. Z tego wzglu, inne produkty lecznicze maa stosowa
wytacznie po konsultacji (lub z przepisu) lekarza.

Glimepiryd jest metabolizowany przez enzym cytoamid?450 2C9 (CYP2C9). Wiadoma ha
jego metabolizm wptywa réwnoczesne stosowanie itadkv (np. ryfampicyna) lub inhibitoréw
(np. flukonazol) CYP2C9.

Wyniki badania in vivo dotyccego interakcji, opisanego w literaturze, wskazig wart@é

AUC glimepirydu zwikszata s okoto dwukrotnie, gdy stosowano go jedndtie z
flukonazolem, jednym z najsilniejszych inhibitor@iy' P2C9.

Interakcje opisuje sina podstawie badae stosowaniem glimepirydu oraz innych pochodnych
sulfonylomocznika.

Nasilenie dziatania zmniejszgpgo stzenie glukozy we krwi, a w niektdrych przypadkach
hipoglikemia mae na przyktad wyapi¢ na skutek przyjmowania jednego z rasiacych
lekow:

- fenylbutazon, azapropazon i oksyfenbutazon,
— insulina i doustne produkty przeciwcukrzycowe, ¢gjleik metformina,
— salicylany i kwas p-amino-salicylowy,



— steroidy anaboliczne i ¢ggkie hormony piciowe,

— chloramfenikol, niektére sulfonamidy o dtugim daalu, tetracykliny, antybiotyki
chinolonowe i klarytromycyna,

— leki przeciwzakrzepowe z grupy kumaryny,

- fenfluramina,

— dyzopiramid,

— fibraty,

— inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE),

— fluoksetyna, inhibitory monoaminooksydazy,

— allopurynol, probenecyd, sulfinpirazon,

- leki sympatykolityczne,

— cyklofosfamid, trofosfamid oraz ifosfamidy,

- mikonazol, flukonazol,

— pentoksyfylina (diue dawki pozajelitowo),

— trytokwalina.

Ostabienie dziatania zmniejsaeggo stzenie glukozy we krwi, a tym samym zkszenie
stezenia cukru we krwi, mge wystpi¢ na skutek przyjmowania jednego z gasfacych
produktow leczniczych, np.:

- estrogeny i progestageny

— saluretyki, tiazydowe leki moczegne

— leki stymulupce czynné¢ tarczycy, glikokortykosteroidy

— pochodne fenotiazyny, chlorpromazyna

— adrenalina i leki sympatykomimetyczne

- kwas nikotynowy (dze dawki) i pochodne kwasu nikotynowego
— leki przeczyszczage (stosowane dtugotrwale)

- fenytoina, diazoksyd

— glukagon, barbiturany, ryfampicyna

- acetozolamid

Antagonici H2, leki blokujce receptory beta-adrenergiczne, klonidyna oraerpéza mog
powodowa zar6wno nasilenie, jak i ostabienie dziatania eéjatego s¢zenie glukozy we krwi.

Pod wptywem sympatykolitycznych produktow lecznidzytakich jak leki blokujce receptory
beta-adrenergiczne, klonidyna, guanetydyna i rézaypbjawy zaburzenia regulacji
pochodzenia adrenergicznego wywotanej hipoglikembga by¢ ostabione lub nie wyspowat.

Przyjmowanie alkoholu m® nasilé lub ostabi& dziatanie hipoglikemizage glimepirydu w
nieprzewidywalny sposab.

Glimepiryd mae nasilé lub ostabi& dziatanie pochodnych kumaryny.

4.6 Cigza i laktacja
Cigza
Ryzyko zwhzane z cukrzyg

Nieprawidtowe s{zenia glukozy we krwi podczasagy zwiazane § z wicksza czestascia
wystepowania wad wrodzonych i podwszora umieralndcia okotoporodow noworodkow.
Nalezy kontrolowa stzenie glukozy u kobiet w aty, aby unika¢ ryzyka uszkodzenia ptodu.



W takich okolicznéciach naley zastosowainsuline. Pacjentki, ktore plangijzajé¢ w ciaze,
powinny poinformowa o tym lekarza.

Ryzyko zwizane ze stosowaniem glimepirydu

Brak wystarczaicych danych dotyezxych stosowania glimepirydu u kobiet vazr. Badania na
zwierztach wykazaty toksyczny wptyw na reprodukditory najprawdopodobniej byt zwdany
Z dziataniem farmakologicznym (hipoglikemia) glinvgdu (patrz punkt 5.3).

Dlatego, nie zalecaesstosowania glimepirydu podczas cataigi W przypadku stosowania
leczenia glimepirydem, §& pacjentka planuje z&f w ciaze lub w razie stwierdzeniagiy,
nalezy jak najszybciej zmiegilek na insulir.

Laktacja

Nie wiadomo, czy lek przenika do mleka kobieceglim€piryd jest wydzielany do mleka u
szczurdw. Wskutek tegae inne pochodne sulfonylomocznika przenikdp mleka kobiecego i
poniewa istnieje ryzyko wystpienia hipoglikemii u niemowt karmionych piersi, nie zaleca
sie karmienia piersi podczas leczenia glimepirydem.

4.7 Wpltyw na zdolnd¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwaniarzadzen
mechanicznych w ruchu

Nie przeprowadzono batimad wptywem produktu na zdolioprowadzenia pojazdow
mechanicznych i obstugiwania ydzer mechanicznych w ruchu.

Zdolnas¢ koncentracji i szybki@ reakcji pacjenta m zosté ostabiona w wyniku hipoglikemii
lub hiperglikemii lub np. z powodu zabufzeidzenia. Mae to stwarzéazagraenie w
sytuacjach, w ktérych zdoldoi te maj szczegodlne znaczenie (np. prowadzenie samochbdu lu
obstuga maszyn).

Pacjentow naley poinformowd, aby podili srodki ostranosci w celu unikngcia wystpienia
hipoglikemii podczas prowadzenia pojazdu. Ma t@egélnie znaczenie u pacjentow z nisk
swiadomdacia lub brakiemswiadomdci objawdéw ostrzegawczych hipoglikemii lub, u ktéhny
hipoglikemia wystpuje czsto. Naley rozwazy¢ czy w takich sytuacjach wskazane jest
prowadzenie pojazdéw oraz obstugiwanie maszyn.

4.8 Dziatania niep@adane

Dziatania niepgadane z badaklinicznych zostaty oparte na @eiadczeniach z zastosowaniem
glimepirydu i innych pochodnych sulfonylomocznikastaty one podane parj wedtug
klasyfikacji uktadow i nargdéw oraz wedtug estaici wystepowania (bardzo esto> 1/10;
czesto> 1/100 do < 1/10; niezbyt egto> 1/1000 do < 1/100; rzadke1/10,000 do < 1/1000;
bardzo rzadko < 1/10,000;¢stcs¢ nieznana (nie mi@ by okreslona na podstawie dagtnych
danych)

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Rzadko: trombocytopenia, leukopenia, granulocyt@eagranulocytoza, erytropenia,
niedokrwisté¢ hemolityczna i pancytopenia, ktére zwykleepsija po odstawieniu produktu
leczniczego.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Bardzo rzadko: leukoklastyczne zapalenie naclagodne reakcje nadwiavosci, ktére mog
przybra posta ci¢zka, z dusznécia, obnizeniem cénienia ttniczego krwi i czasem wstygem.



Czestas¢ nieznana: Mdiwe jest wysipienie nadwraiwosci krzyzowej na pochodne
sulfonylomocznika, sulfonamidy lub pokrewne subsjan

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Rzadko: hipoglikemia

W wiekszdici przypadkdw reakcje hipoglikemiczne wystija nagle, mog mie¢ ciezka post# i
przebieg, nie zawsze dajic tatwo wyrowng. Wystpienie hipoglikemii zaley, podobnie jak w
przypadku innych schematow leczenia hipoglikemizego, od czynnikéw indywidualnych,
takich jak przyzwyczajenia dietetyczne oraz dawdatrg punkt 4.4).

Zaburzenia oka
Czestas¢ nieznana: Szczegllnie w patowym okresie leczenia magvystapi¢ przegciowe
zaburzenia widzenia, wynikgje ze zmiany skenia glukozy we krwi.

Zaburzenia zotadka i jelit
Bardzo rzadko: nudsoi, wymioty, biegunka, wazgtia, uczucie dyskomfortu w jamie brzusznej i
bél brzucha, prowadze w rzadkich przypadkach do odstawienia leku.

Zaburzenia watroby i drog zotciowych

Bardzo rzadko: ugtedzenie czynniei watroby (np. z cholestaz zéttaczlka), zapalenie watroby
i niewydolna¢ watroby.

Czestas¢ nieznana: zvgkszenie aktywnsci enzymow vgtrobowych

Zaburzenia skory i tkanki podskornej
Czestai¢ nieznana: Mogwystapi¢ reakcje nadwrdiwosci ze strony skéry, ktérych objawamni: s
swiad, wysypka, pokrzywka i nadwitiavosé naswiatto.

Badania diagnostyczne
Bardzo rzadko: zmniejszeniestnia sodu w surowicy.

4.9 Przedawkowanie

W przypadku przedawkowania g@wystpi¢ hipoglikemia trwajca od 12 do 72 godzin, ktéra
moze nawréat po pocatkowej poprawie. Objawy magnie pojaw€ sie nawet przez 24 godziny
od przedawkowania. Zazwyczaj zalecaadserwacgj w szpitalu. Mog wystapi¢ wymioty,
nudngci oraz bole nadbrzusza. Hipoglikemii magwarzyszy objawy neurologiczne takie jak
niepokoj ruchowy, dienie, zaburzenia widzenia, zaburzenia koordynsefingéé, spiaczka oraz
drgawki.

Leczenie polega przede wszystkim na ograniczenhiaméania poprzez wywotanie wymiotow
lub a nasipnie podaniu wody lub lemoniady zglem aktywowanym (adsorbent) i siarczanu
sodu §rodek przeczyszczaiy). W przypadku spgycia duzej ilosci leku, wskazane jest ptukanie
zotadka, a nagpnie podanie aktywowanega@la i siarczanu sodu. W przypadku
przedawkowania (o e¢tkim przebiegu) zalecaegshospitalizaci w oddziale intensywnej opieki
medycznej. Nalegy jak najszybciej podaglukoz, w razie konieczniei w dazylnym

wstrzyknkciu (bolus) 50 ml 50% roztworu, a ngstie 10% roztworu w postaci wlewu
dozylnego,scisle monitorujc stzenie glukozy we krwi. Dalsze leczenie powinna bpjawowe.

W szczegdlnych przypadkach leczenia hipoglikemivadanej przypadkowym przggiem
glimepirydu przez niemowta i mate dzieci, dawkpodawanej glukozy natg starannie
kontrolowa, aby unikn¢ niebezpieczgstwa hiperglikemii. Naley doktadnie monitorowa
stezenie glukozy we krwi.



5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiaciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: doustne leki zmnigjseatzenie glukozy we krwi: sulfonamidy,
pochodne sulfonylomocznika,
Kod ATC: A10B B12

Glimepiryd jest substanchipoglikemizujca, aktywrs po podaniu doustnym, natga do grupy
pochodnych sulfonylomocznika. Me by stosowany w leczeniu cukrzycy typu 2.

Glimepiryd dziata przede wszystkim przez stymuloigamydzielania insuliny przez komaorki
beta trzustki. Podobnie jak w przypadku innych malrtych sulfonylomocznika, dziatanie to
polega na zvekszeniu wraliwosci komorek beta trzustki na fizjologiczny bodzigkim jest
glukoza. Ponadto glimepiryd dziata pozatrzustkossmprawdopodobnie dotyczy réwaigmnych
pochodnych sulfonylomocznika.

Uwalnianie insuliny:

Pochodne sulfonylomocznika reguluyydzielanie insuliny przez zamykanie kanatow
potasowych zalaych od ATP w btonie komérek beta trzustki. Zamykakanatéw potasowych
wywoluje depolaryzagjbtony komérkowej komaorek beta i przez otwarcie &aw wapniowych
prowadzi do zwgkszonego naptywu jonéw wapnia do gtirza komorki. Prowadzi to do
uwalniania insuliny w wyniku egzocytozy.

Glimepiryd whze skt w duzym stopniu z biatkiem btonowym komorek beta, zzginym z
kanatem potasowym zateym od ATP, ale w innym miejscuzio, ktére zwykle zajmuyj
pochodne sulfonylomocznika.

Dziatanie pozatrzustkowe

Do dzialania pozatrzustkowego natenp. zwikszenie wraliwosci tkanek obwodowych na
insuling oraz zmniejszenie wychwytu insuliny przeztiobe.

Wychwyt glukozy z krwi przez obwodawtkank: migsniows i ttuszczovs odbywa st przez
specjalne biatka transpordgg, ktére znajdajsie w btonie komorkowej. Transport glukozy w
tych tkankach stanowi etaygraniczajcy zwzytkowanie glukozy. Glimepiryd bardzo szybko
zwieksza liczle aktywnych casteczek transportagych glukoz w blonie komorek neini i
tkanki ttuszczowej, co pobudza wychwyt glukozy.

Glimepiryd zwiksza aktywnéc fosfolipazy C swoistej dla glikozylofosfatydyloimgtolu, co
moze by skorelowane z lipogengi glikogeneza wywotywar, przez leki w izolowanych
komérkach mgsniowych i ttuszczowych.

Glimepiryd hamuje wytwarzanie glukozy watrobie przez zwikszanie wewatrzkomarkowego
stezenia fruktozo-2,6-dwufosforanu, ktory z kolei hamgjukoneogenez

Dziatanie ogélne

U os6b zdrowych minimalna skuteczna doustna daeteoeutyczna glimepirydu wynosi okoto
0,6 mg. Dziatanie glimepirydu za#e od dawki i jest powtarzalne. Reakcja fizjologiazama
intensywnetwiczenia fizyczne, zmniejszenie wydzielania insyliwystpuje réwnie w trakcie
przyjmowania glimepirydu.



Nie stwierdzono istotnych #aic w dziataniu leku podanego na 30 minut lub bémxnio przed
positkiem. U pacjentow z cukrzycdobra kontrola metaboliczna utrzymuje gizez cat doke
po podaniu pojedynczej dawki dobowej.

Pomimo,ze hydroksymetabolity glimepirydu powodowaly niewiel lecz znamienne obignie
stezenia glukozy w surowicy zdrowych os6éb, toane w niewielkim stopniu odpowiedzialne za
calkowite dziatanie leku.

Leczenie skojarzone z metformin

W jednym badaniu wykazano poprakontroli metabolicznej podczas jednoczesnego stasi@
glimepirydu w poréwnaniu ze stosowaniem metformingnonoterapii u pacjentéw, u ktérych
nie uzyskano odpowiedniej kontroli cukrzycy podcgasowania maksymalnej dawki
metforminy.

Leczenie skojarzone z insulip

Dane dotycgce leczenia skojarzonego z insalg ograniczone. U pacjentow, u ktorych nie
uzyskano odpowiedniej kontroli cukrzycy podczasesteania maksymalnej dawki glimepirydu,
mozna rozpocg¢ leczenie insulin. W dwoch badaniach leczenie skojarzone spowodotaédo
sany poprawe kontroli metabolicznej, jak podczas stosowaniaaezhie insuliny; jednak w
leczeniu skojarzonym wymagana byta mniejgeainia dawka insuliny.

Specjalne grupy pacjentéw

Dzieci i mtodzie

Badanie kliniczne kontrolowane trvaap 24 tygodnie (z zastosowanie glimepirydu w dada8
mg na dob lub metforminy w dawce do 2000 mg na dpbostato przeprowadzone w grupie 285
dzieci w wieku 8-17 lat z cukrzyaypu 2.

Obydwie substancje znago zmniejszaty wartd hemoglobiny glikowanej HbAw poréwaniu
do wartgci wyjsciowej (glimepiryd — 0,95 (0,41); metformina — 1,8940). Jednate glimepiryd
nie speiat kryteriow rownowaosci w stosunku do metforminy pod wadkem uzyskanej
sredniej zmiany w odniesieniu do wastowyjsciowej HbA.. R&nica medzy schematami
leczenia wynosita 0,44% na koé&tymetforminy. Gorna granica (1,05) 95% przedziatokdi
(non-inferiority) dla tej rénicy nie byta nisza nk 0,3% marginesu nie mniejszej skutecaio
Podczas leczenia glimepirydem u dzieci nie zaolseamo nowych dziafamogicych mie
wplyw na bezpieczestwo stosowania leku w poréwnaniu do pacjentéw stgoh z cukrzyg
typu 2. Brak danych dotygeych diugoterminowej skuteczéw i bezpieczastwa stosowania u
dzieci.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Doskpnas¢ biologiczna glimepirydu po podaniu doustnym jegkowita. Przyjmowanie jedzenia
nie ma istotnego wptywu na wchtanianie, jedyniebgny¢ wchtaniania jest nieco zmniejszona.
Maksymalne sizenie leku w surowicy krwi (Cmax) wygiuje okoto 2,5 godziny po podaniu
doustnym §rednie s¢zenie po wielokrotnym podawaniu dawki 4 mg nagwalynosi 0,3ug/ml) i
wystepuje zalenaosé liniowa pomidzy dawlk oraz Cmax i AUC (pole powierzchni pod krzyw
stezenie/czas).

Dystrybucja

Glimepiryd ma bardzo nigkobjetos¢ dystrybucii (ok. 8,8 litra) w przybieniu rowr objetosci
dystrybucji albuminy, wysoki stopieniazania z biatkami (>99%) oraz niski klirens (ok.
48 ml/min).



U zwierat glimepiryd jest wydzielany z mlekiem. Glimepirptzenika przez barietozyskowa.
Stopier przenikania przez barigkrew-maozg jest niewielki.

Biotransformacja i eliminacja

Sredni okres pottrwania w surowicy majy znaczenie dla gtenia leku we krwi po zastosowaniu
dawek wielokrotnych wynosi okoto 5 do 8 godzin.pgalaniu duych dawek obserwowano
nieznaczne wydkenie okresu poéttrwania.

Po podaniu pojedynczej dawki radioaktywnie znakoeganglimepirydu, 58% radioaktyw#c
o0znaczono w moczu, a 35% w kale. W moczu nie wgkmjézmienionej substancji. Zaréwno w
moczu, jak i w kale wykryto dwa metabolityedace wynikiem metabolizmu w atrobie
(gtébwnym enzymem jest CYP2C9), mianowicie pochphlpdroksylova i pochoda
karboksylows. Po doustnym podaniu glimepirydu,dcowy okres poéttrwania tych metabolitéw
wynosit odpowiednio 3 do 6 oraz 5 do 6 godzin.

Poréwnanie podania jednorazowego i wielokrotnegmeadok nie ujawnitozadnych istotnych
réznic w farmakokinetyce, Za&miennd¢ osobnicza byta bardzo niska. Nie stwierdzono ot
kumulacji leku.

Specjalne grupy pacjentéw
Farmakokinetyka leku u kobiet igiczyzn oraz u pacjentow mtodych i w podesziym wieku
(powyzej 65 lat) byta zbliona.

U pacjentéw z niskim klirensem kreatyniny wambwata sktonng do zwikszania si klirensu
glimepirydu oraz obraniasrednich s¢zen leku w surowicy krwi, najprawdopodobniej w wyniku
szybszej eliminacji ze wzgllu na mniejsze weanie z biatkami.

Wydalanie dwoch metabolitéw przez nerki byto zabae Ogélnie, w tej grupie pacjentow nie
naleey spodziewad sie zwiekszonego ryzyka kumulacji leku.

Farmakokinetyka u pciu pacjentéw bez cukrzycy po operacji déddciowych byta podobna do
stwierdzonej u zdrowych osob.

Dzieci i mtodzie

W badaniu dotycgcym farmakokinetyki, bezpiecastwa stosowania oraz tolerancji po podaniu
pojedynczej dawki 1 mg glimepirydu u 30 dzieci kmayca typu 2 (4 dzieci w wieku 10-12 lat i
26 dzieci w wieku 12-17 latyednie wartéci pola powierzchni pod krzya( AUC),
maksymalnego stenie leku w surowicy krwi () i okresu péttrwania (1,) oshgaty wartgci
podobne do obserwowanych u dorostych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecaestwie

Wyniki bada przedklinicznych obserwowane podczas stosowanigklprzewyszapcych
maksymalne dawki stosowane u ludzi mialy dotychciawielkie zastosowanie w praktyce
klinicznej lub wynikaly z dziatania farmakodynamiego (hipoglikemia) substancji czynne;j.
Wyniki te uzyskano na podstawie konwencjonalnyatiedhdarmakologicznych dotyezych
bezpieczastwa stosowania leku, badtoksyczndci po podaniu wielokrotnej dawki,
genotoksycznii, potencjalnego dziatania rakotworczego oraz wptya rozwoj ptodu.
Obserwowane piniej dziatania niepmdane (obejmuace embriotoksyczrig, teratogennd i
toksyczny wptyw na rozwdj) uwane byly za wtdrne wobec dziatania hipoglikemizapo leku
u samic i potomstwa.



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Laktoza jednowodna
Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A)
Powidon K-30

Magnezu stearynian

Zelaza tlenek czerwony

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci

2 lata.

6.4 Specjalngrodki ostroznosci przy przechowywaniu

Brak szczego6lnychrodkdw ostrancici dotyczcych przechowywania. Przechowyéva
oryginalnym opakowaniu. Przechowygvalister w opakowaniu zewtrznym.

6.5 Rodzaj i zawartgé opakowania

Blistry z folii typu PVC/PVDC/Aluminium, w tekturoym pudetku.
Wielkosci opakowa: 10, 30, 60, 90, 120 lub 180 tabletek w blistrpoHl0 tabletek.

Nie wszystkie rodzaje opakowanusz znajdowa sig w obrocie.

6.6 Szczegolnérodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do
stosowania

Brak szczegolnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Accord Healthcare Limited
Sage House, 319 Pinner Road
North Harrow, Middlesex,

HAl 4HF, Wielka Brytania

8. NUMER(Y) POZWOLENIA( K) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
15699
9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZE NIE DO

OBROTU / DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA.



10.07.2009

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

01.02.2013



